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УЧЕБНАЯ ЦЕЛЬ: изучить химическое строение, классификации, механизмы действия гормонов, принципы и уровни организации нейро-эндокринной системы. Изучить механизмы регуляции кальций-фосфорного обмена. Сформировать представление о принципах и уровнях организации нейро-эндокринной системы человека и о механизме действия гормонов.

1. ТРЕБОВАНИЯ К ИСХОДНОМУ УРОВНЮ ЗНАНИЙ

Студент должен знать:

1.1 Строение и свойства основных классов гормонов (стероидные, пептидные, катехоламины).

1.2 Строение аденилатциклазного комплекса.

1.3 Механизмы регуляции активности ферментов через системы вторичных посредников (мессенджеров).

1.4 Структуру хроматина и регуляцию биосинтеза белка.

1.5 Механизмы интеграции обмена углеводов, липидов и белков.

1.6Основные онтогенетические изменения морфологических признаков, функций и метаболизма.

Студент должен уметь:

1.1 Проводить титрометрический анализ.

2. КОНТРОЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ ИЗ СМЕЖНЫХ ДИСЦИПЛИН:

2.1.  Природу гормонов и их свойства (биоорганическая химия, физиология человека, гистология.

2.2. Основные онтогенетические изменения морфологических признаков и функций организма (физиология, гистология).

3. КОНТРОЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ ПО ТЕМЕ ЗАНЯТИЯ:
3.1 Номенклатура, классификация гормонов по химическому строению, месту образования, механизму действия и др.

3.2 Принципы организации нейро-эндокринной системы:

3.2.1 Иерархический – уровни организации нейро-эндокринной системы:

· уровень внутриклеточных гормонов: строение, метаболизм и биологи​ческая роль цАМФ и цГМФ (строение аденилатциклазного комплекса). Основные ферменты, стадии метаболизма и метаболиты арахидоновой кислоты (C20:4) (простагландины (PG), тромбоксаны (Tx), лейкотриены(LT)) и инозитолфосфатидов – в норме и при патологии;

· уровень гормонов эндокринных желез;

· уровень тропных гормонов гипофиза;

· уровень гипоталамических нейрогормонов.

3.2.2 Наличие прямой и обратной связи положительной и отрицательной связи (+, – взаимодействия).

3.2.3 Наличие центрального и периферического эффекта гормонов.

3.2.4 Наличие порога чувствительности гипоталамуса.

3.3 Факторы, определяющие интенсивность гормонального эффекта. Общая схема синтеза гормонов. Процессинг гормонов. Понятие о прогормонах и антигормонах. Секреция гормонов. Циркуляторный транспорт гормонов в крови. Метаболизм гормонов в периферических тканях (катехоламинов, пептидных, стероидных и тиреоидных), характеристика ферментов. Пути экскреции гормонов.

3.4 Тканевой спектр действия гормонов. Характеристика гормональных рецепторов, их локализация. Механизм действия гормонов – катехоламинов, пептидных, стероидных и тиреоидных. Роль "внутриклеточных" гормонов и Ca2+ в реализации гормональных эффектов.

3.5 Протеинкиназы, их характеристика и роль в реализации гормональных эффектов. Взаимоотношения Ca2+ и аденилатциклазного комплекса.

3.6 Гормональная регуляция Ca-P обмена. Паратгормон и кальцитонин. Понятие об экзогенных гормонах – витамин D3, его тканевой метаболизм и метаболиты. 

4. ВОПРОСЫ УСРС: 

4.1 Гормоны. Характеристика. Свойства. Паракринное и аутокринное действие гормонов. 

4.2 Феномен десенситизации, его механизм и биологическое значение. Пермиссивные и сенсибилизирующие эффекты гормонов.

4.3 Рахит, характеристика биохимических нарушений.

5. ПРАКТИЧЕСКАЯ ЧАСТЬ ЗАНЯТИЯ

5.1 Лабораторные работы.

Лабораторная работа №1. Определение концентрации кальция в сыворотке крови унифицированным колориметрическим методом.

Принцип метода. Кальций в щелочной среде образует окрашенный комплекс с о-крезолфталеин комплексоном. Интенсивность окраски пропорциональна концентрации кальция в пробе.

Ход работы. Осуществляется в соответствии с таблицей 1. 

Таблица 1

	РЕАКТИВЫ
	Опытная проба, мл
	Калибровочная проба, мл

	Сыворотка крови
	0,05
	-

	Реагент № 1
	1,0
	1,0

	Реагент № 2
	1,0
	1,0

	Калибратор
	-
	0,05


Реакционную смесь тщательно перемешивают и инкубируют 5 минут при комнатной температуре. Измеряют оптическую плотность опытной и калибровочной проб на фотометре против дистиллированной воды в кюветах с длиной оптического пути 5 мм при длине волны 540 – 590 нм.

Расчет концентрации кальция (С) в сыворотке крови проводят по формулам:

C = Еоп / Екал • 2,5 [ммоль/л]

или

С = Еоп / Екал • 10 [мг/100мл]
где:
Еоп – экстинкция опытной пробы;

Екал – экстинкция калибровочной пробы.

Примечание: Окраска стабильна не менее часа. Если концентрация кальция превышает 3,75 ммоль/л (15 мг/100 мл) разведите образец в 2 раза дистиллированной водой, повторите анализ и умножьте результат на 2.

Норма. 2,02 – 2,60 ммоль/л (8,10 – 10,4 мг/100 мл)

Выводы. Записать полученный результат и дать его клинико-диагностическую оценку.

Лабораторная работа № 2. Определение кальция в моче по методу Сулковича

При гиперпаратиреозе, передозировке витамина D, опухолях костей и некоторых других заболеваниях наблюдается гиперкальциемия, которая исключительно опасна для здоровья. В связи с этим необходим длительный контроль за содержанием кальция в сыворотке крови. Определение уровня кальция в моче может быть использовано для ориентировочной оценки его содержание в сыворотке крови.

Принцип метода. В кислой среде в присутствии реактива Сулковича (состав: щавелевая кислота 2,5 мг, оксалат аммония 2,5 г, ледяная уксусная кислота 5 мл, дистиллированная вода до 150 мл) кальций выпадает в осадок в виде оксалата кальция.

Ход работы. В пробирку с 1 мл мочи прибавляют 0,5 мл реактива Сулковича. Отмечают прозрачность раствора.

Оценка. Отсутствие помутнения означает, что содержание кальция в моче ниже нормы. При этом в крови отмечается гипокальциемия (содержание в сыворотке менее 1,8–2 ммоль/л). 

Легкое помутнение указывает на нормальный уровень кальция 2,25–2,6 ммоль/л. Резкое (молочного вида) помутнение характерно для гиперкальциемии при условии, что последующая проба с кипячением не обусловлена присутствием уратов или белка.

Выводы. Записать полученный результат и дать его клинико-диагности​ческую оценку.

Лабораторная работа № 3. Качественные реакции, подтверждающие белковую природу инсулина

Принцип метода (см. раздел "Химия белка").

Ход работы.

1 Биуретовая реакция. В пробирку с 1 мл раствора инсулина добавляют 5–6 капель раствора гидроксида натрия и 1–2 капли раствора сульфата меди (II). После перемешивания жидкость окрашивается в розово-фиолетовый цвет.

2 Реакция Милона. К 5–10 каплям раствора инсулина добавляют 2–3 капли реактива Милона и осторожно нагревают. Образуется осадок в виде сгустка красного цвета.

3 Реакция Фоля. К 5–10 каплям раствора инсулина (использовать неразбавленный препарат) добавляют 2–3 мл раствора гидроксида натрия и кипятят 10 мин на маленьком пламени горелки. После охлаждения добавляют 1–2 капли раствора Pb(ONa)2. Появляется бурое окрашивание.

Примечание – Раствор Pb(ONa)2 приготовить в отдельной пробирке. Для этого к одной капле раствора ацетата свинца добавляют по каплям раствор 10 %-го гидроксида натрия до растворения образовавшегося осадка гидроксида свинца. При стоянии или нагревании бурое окрашивание может усилиться до черного и может выпасть черный осадок.

Выводы. Записать полученный результат и дать его клинико-диагности​ческую оценку.
5.2 Лабораторные работы выполняются согласно учебно-методическому пособию «Биохимия. Практикум»: учеб. Пособие для студентов учреждений высшего образования по медицинским специальностям / А.И. Грицук, В.Т. Свергун, А.Н. Коваль. – Гомель: ГомГМУ, 2014. - С. 124 - 126.

6.  ХОД ЗАНЯТИЯ

5.1 Введение

5.2 Теоретическая часть занятия

5.3 Практическая часть занятия. 

5.3.1 Лабораторная работа №1 «Определение концентрации кальция в сыворотке крови унифицированным колориметрическим методом». Лабораторная работа №2 «Определение кальция в моче по методу Сулковича». Лабораторная работа №3 «Качественные реакции, подтверждающие белковую природу инсулина».
5.4 Контроль усвоения темы.

5.5 Заключительная часть занятия. Подведение итогов, проверка протоколов.

7. ВОПРОСЫ ДЛЯ САМОКОНТРОЛЯ ЗНАНИЙ (Компонент УСРС)

1. Ключевой фермент синтеза лейкотриенов:

а) липоксигеназа; б) фосфодиэстераза; в) каталаза; г) циклооксигеназа; д) пероксидаза; е) фосфатаза?

2. Ключевой фермент синтеза простагландинов и тромбоксанов:

а) аденилатциклаза; б) пероксидаза; в) циклооксигеназа; г) фосфатаза; д) декарбоксилаза; е) каталаза?

3. Гормон, проникающий в клетку-мишень: 

а) альдостерон; б) глюкагон; в) кортикотропин (АКТГ); г) адреналин; д) инсулин; е) АКТГ?

4. Фосфолипаза С:

1) мембранный фосфолипид;

2) непосредственно активирует протеинкиназу С;

3) гидролизует фосфатидилинозитол-4,5-дифосфат;

4) дефосфорилирует инозитол-1,4,5-трифосфат;

5) фосфорилирует липиды?

5. Гормон, активирующий аденилатциклазу:

а) тестостерон; б) адреналин; в) эстрадиол; г) кортизол; д) инсулин; е) циклооксигеназа?

6. Синтез 1,25-дигидроксихолекальциферола происходит:

1) в коже под действием ультрафиолетового света из 7-альфа-дегидрохолестерола;

2) в почках из 25-гидроксихолекальциферола;

3) в печени из холекальциферола;

4) в кишечнике из холекальциферола;

5) не синтезируется в организме человека?

7. Железа, находящаяся под непосредственным контролем коры головного мозга:

а) гипоталамус; б) гипофиз; в) щитовидная железа; г) корковое вещество надпочечников; д) инсулоциты поджелудочной железы; е) предстательная железа?

8. Увеличивает высвобождение Ca2+ из ЭПР:

а) инозитолтрифосфат (IP3); б) диацилглицерол (ДАГ); в) паратгормон; г)1,25-дигидроксихолекальциферол (1,25(OH)2-D3); д) кальмодулин?

9. Высвобождение этого гормона тормозится тироксином:

а) лютеинизирующий гормон (ЛГ); б) пролактин; в) гормон роста (СТГ); г) фолликулостимулирующий гормон (ФСГ); д) тиреотропный гормон (ТТГ); е) тиреолиберин?

10. Действует через вторичный посредник:

а) адреналин; б) альдостерон; в) кортизол; г) тестостерон; д) глюкагон; е) АКТГ?
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